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生体内に お い て ， 血 清中の 蛋白と プ ト ウ糖 は非酵素的な aldimin e結 合に よ り 結合 し， A m adori転
位 を経て 安定な keto amine くフ ル ク トサ ミ ン1 と な る ． こ の フ ル ク トサ ミ ン はア ル カ リ性 で還元性を示
す こ とが 知 られ て い る ． 本研究 で は血清 フ ル ク トサ ミ ン 濃度 の 測定 に つ い て基 礎的検討 を行い ， 更 に そ
の 臨床的意義 に つ い て も 検討 を加 え た ． 測 定法 は ア ル カ リ 溶液中 で フ ル ク ト サ ミ ン が
nitroblu e
tetra z 。Iiu m くN B Tl を還元発色 さ せ る こ と を利用 した も の で あ り ， 吸光度 に よ り血 清 フ ル ク ト サ ミ ン
濃度を 測定 した ． 本測定法の標準物質と して ， 合成 Am ado ri化合物 で あ る 1
－de o xy－1－ m O rpholin o
－D－
fr u cto s eてD M Fl を用 い た ． 基 礎的検討の結果， 測定条件 は反応温度37
0
C， 反応時間15分 ， 反応 pH は
10．8， 比 色波長は530n mが 至適 と考 え られ た ． 測定精度 に つ い て は 測定内誤差 くC VI は2． 卜 4． 1％ － 測
定間誤差 くC Vう は3． 卜 5 ．5％ で あ っ た 一 健常 者 くn ニ 44う の 平均血 清フ ル ク トサ ミ ン濃度 は 2－4 士0■4
くMe a n士2S Dl m M ， 糖尿病患者 くn ニ 771 で は3． 1 士1．3mM と糖 尿病患者 で 有意 に 高値 を 示 した
くpく0．0011． 血清 フ ル ク ト サ ミ ン濃度 は糖化 ア ル ブ ミ ン い
ニ 0．708， pく0－0011 お よ び H b AIC い ニ
0．751， pく0．001っ と有意 な相関関係 を 示 し ， 更 に 2
句 4 週 前の 空腹時血糖値 と強 く相関 し た い ニ
0．474へ 0．737
， pく0．01
へ 0．001う． こ れ らの 結果よ り ， 血 清フ ル ク トサ ミ ン 濃度 は比 較的短期間く2
へ 4週
間師 の血糖 コ ン ト ロ ー ル の 指標 と考 え られ た ． 次 に 集 団検診時の 尿糖陽性者42名 を75g
O G T Tの 血 糖
曲線の 判定区分に よ り糖尿病 軋 境界型 ， 正 常型の 3群 に 分 け ， 血清 フ
ル ク トサ ミ ン濃 度 ， H b AICお よ
び空腹時血糖を測定 した ． 血清 フ ル ク ト サ ミ ン 濃度は 糖尿病軋 境界型お よび 正 常型 で それ ぞ れ3．52士
0 ．28 くm e a n士S． E． M ．l， 2．56士0．05 お よび2－31士0． 06m M で あ り ， 各群 間 で 明 ら か な差 を認 め た
くpく0．05p v O．001l．
一 方 ， 空腹時血糖及 び H b AIC は境界型 と正 常型 と の 間に は 有意差 を認 め な
か っ た ．
血 清 フ ル ク トサ ミ ン濃度 の 測定 は簡便 で あ り ， 比較 的短期間の 血糖 コ ン ト ロ
ー ル の 指標 や耐糖能異常の
ス ク リ ー ニ ン グに 有用 で あ る可能性が 示 唆 され た ．
Key w ords fr ucto s a min e， glyc ated albu min， H b AIC， d
iabetic c o ntr ol
糖尿病治療の 重要 な目的 の 1 つ は ， 糖 尿病性細小
血管症の 発症 ■ 進展 を防止 す る こ と に あ り ， そ の た
め に は糖尿病患者 を長期 に わ た り良好 な 血 糖 コ ン ト
ロ ー ル 状態 に お く 必要が ある ． 血 糖 コ ン ト ロ
ー ル 状
態を把握 す る手段 と して ， 従来 の 血 糖値 や尿糖量 に
加 えて ， 現在 で は glyc ated he m oglobin 旧b AICl が
広 く用 い られ て い る ．
Abbr e viatio n s ニCV，
He m oglobin は ブ ド ウ糖 と非酵素的 に Schiff結合
し， 不 安定な pr e－ H b AIC くaldimin el を形成した後I




赤血 球 の 平均寿命が約120日 で ある こ と
か ら ， 過 去 1 へ 3 ケ 月 の 比 較 的 長期 の 血 糖 コ ン ト




か し ， 急激 に 血糖 コ ン ト ロ
ー ル が 悪 化 した 糖尿病患
c o effic ent of v a riation三 D M F， de o xy
－ m Orpholin o－ D
－fr u ctosei
F P G， fasting plas m aglu c os ei H b AIC， hem oglobin AICi
5 月 M F， 5－hydro xy m ethyl
fu rfur alニ HP L C， high perform a n c eliquid chr o m atographyニ H S A，
hu m a nserum
糖尿病患者の 血 清 フ ル ク ト サ ミ ン 濃度
者や発症後間も な い イ ン ス リ ン 依存 型 糖尿病 患者 で
は
，
高血 糖状態に あ る も か か わ らず ， H b AIC 傾 が 正
常な こ とが ある － ま た ， 不安定型 糖尿病患者や厳格
に コ ン トロ
ー ル を必 要 と す る糖尿病 妊 婦 に お い て 治
療効果 を早期 に 判定す る際 ， H b AIC の み で は 不 十分
と思われ る こ と も し ば し ば経験さ れ ， よ り 短 い 期間
の血糖 コ ン ト ロ
ー ル 状態 を示 す 指標 の 必 要性が 指摘
されて き た
5I
． こ の た め
，
bem oglob血 よ り さ ら に 半
減期の 短 い 血 清蛋 白や 血 清ア ル ブ ミ ン の glyc atio nを
測定す る方法が報告さ れ た
6 川 が ， そ の 測定 法 の 多く
は手技の 繁雑 な こ と か ら臨床的 に 広 く 普及 す る に は
至 っ て い な い ．
血 清蛋白に グ ル コ ー ス が 非酵素的 に 結合 し て 生 じ
たketo a min eは ， そ の 糖鎖が フ ル ク ト ー ス 構造 を と
るため フ ル ク トサ ミ ン と よ ばれ て い る が ， 最近 フ ル
クトサ ミ ン が ア ル カ リ溶液中で テ ト ラ ゾ リ ウ ム 塩 を
還元発色 させ る こ と を 利用 し た簡便 な 血 清糖化蛋 白
測定法 く血清 フ ル ク トサ ミ ン濃度測定う が報告 さ れ
た
81
． 本論文で は ， こ の 血 清 フ ル ク ト サ ミ ン濃度測定
法に つ い て基 礎的検討 を行う と と も に ， 糖 尿病患者
の ス ク リ ー ニ ン グや 血 糖 コ ン ト ロ ー ル に お け る 血 清
フ ル ク トサ ミ ン濃度測定 の 臨床的意義 に つ い て も 検
討を加えた ．
材料お よ び方法
工 ． 血清 フ ル ク トサ ミ ン 濃度測 定 系 の 基 礎的 検討
1 ． 試薬
フ ル ク トサ ミ ン 定量 の 標準物質と して用 い る 合成
Am adori転移生成物 1－de o xy－1－m O rpholin o－D－fr u c．
tos eくD M Fl， 発 色 試薬 の nitr oblu etetr a z oliu m
くN B Tこ gr ade IIIl， D M F溶解に 用 い る と 卜血 清ア
ル ブ ミ ン くB S Al こ Cohn fr a ction V ， 結晶化凍結
乾燥 ヒ ト ア ル ブ ミ ン く結 晶化 H S Aう は い ず れ も
Sigm a社製 くSt． Lo uis ， M O， U SAl の も の を も ちい
た ． そ の 他の 試薬 く特級ン は和 光純薬 工 業よ り 入手 し
た ．
2 ． N B T発色の 至 適 pH と 比 色時の 至 適吸収波長
keto a min eに よる N B T還 元発 色 に 及 ぼ す pH の 影
響を検討する た め ． 0．25m M N B T を そ れ ぞ れ含む
0．1 M リン 酸緩衝液 くpH7 ， pH 8お よ び pH 12l，
0
－1 Mパ ル ビタ ー ル 緩 衝液くpH 91お よ び0 ．1M 炭酸緩
衝液くpH lO お よ び1い を作成 し た ． こ れ ら の 溶液
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2mlに
， 04m M D M F含有生理 食塩水， 魯 4 ％結晶
化11 S A生理 食塩水 あ るい はく卦4m M D M F含有 4％
結晶化 HS A生理 食塩水 を200FLlず つ 加 え て3 7
0
Cで1
5分 間反応 させ ． 530n m に お ける 吸光度 を測定 し た ．
比 色定量 に 用 い る至 適吸収波長 を決定 す る た め ，
上 記 O e 傍の 溶液各 200JLl に 0．25m M N B T含有
0．1 M炭酸緩衝液 くpHlO．81 を2ml加 え ， 37
0
Cで15分
間反応さ せ ， そ れ ぞ れ の 吸収 ス ペ ク ト ラ ム を記録 し
た ，
3 ． D M F溶液 に 用 い る ア ル ブ ミ ン製剤 の影響
D MF溶液 に 用 い る H S A製剤の N B T発色に 及 ぼ す
影響を見 る た め ， O 4 ％H SAくfr a ction Vl 含有生理
食塩水 ， 砂4％結晶化 H S A含有生理 食塩水， 614m M
D M Fを溶解 し た 4 ％H S Aくfr a ctio nVl 含有生理食
塩水 お よ びゆ4m M D M F を溶解 し た 4 ％結晶化
H S A含有生理食塩水の 各200JLlに 0．25m M N B T含
有0．1 M緩衝液 くpH 7 か ら 12を2ml加 えて37
0
C で1
5分 間反応さ せ5 30n m に お ける 吸光度 を測定し た ． ま
た
，
こ れ らO elQlゆ の 溶液 を 0．25m M N B T含有
0．1 M炭酸緩衝液 くpH lO．81 2ml中 で 反応 させ ， 吸光
度を経時的 に 測定 した ．
4 ． ブ ド ウ糖濃度の 影響
N B T発色に 及 ぼ す ブ ド ウ 糖の 影響 を見 る た め ，
1000m gJdlの ブ ドウ糖 を含 む 4 ％結晶化 HSA 生理食
塩 水 200pl に 0．25m M N B T含有 0．1 M緩衝液 くp－
H7一 －12う を 2ml加 え て3 7
0
C で 15分 間反 応 さ せ ，
530n m に お ける 吸光度 を測定 し た ． 更 に ， 1000m gl
dlか ら62．5m gノdlの ブ ド ウ 糖 を 含 む 4 ％結 晶化
H S A生理 食塩水 200JLlに 0．25m M N B T含有 0．1 M
炭酸緩衝液 くpH lO潮 を2ml加え て同様に 反応 さ せ
吸光度 を測定 した ．
5 ． 血 清 フ ル ク トサ ミ ン濃度の 測定
被検血清 は空腹時採血後分離 し － 40
0
C で保存 し た ．
標準曲線作成 の ため ， Om M ， 0．5m M ， lm M ， 2m M お
よ び4m M 濃度の D MF を含む 4％結晶化 H S A生 理
食塩 水を作 り ， D MF 標準液と し た ． こ の D M F標準
液 あ る い は 被検血清 200JJlに 0．25m M N B T含有





10分お よ び 15分後 に5 30n m に お け る 吸 光度
仏 ．0 お よ び A．51 を測定 し た ． 標準曲線 は D M F標準
液の10分お よ び15分に お け る吸 光度 の 差 くA A ニ A
15WA．0う を D M F濃度 に 対 して プ ロ ッ トする こ と に よ
albu minニIG T， im paired glu c os etoleran c e三 M M T， dim ethylthia z oトdiphe nyltetr azoliu m
bro midei N B T， nitroblu e tetr a z oliu mニ O G T T， O r al glu c o s etoler a n c ete sti T B A，
thiobarbituric a cid．
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り作成 した ． 被検血 清の 血清 フ ル ク ト サ ミ ン 濃度 は
D M F標準液と同様 に して 得ら れ た A A を標準曲線 に
当て は める こ と に より 求め ， D M F当量 と し て表現 し
た ．
1う 測定内お よ び測定間誤差
血清フ ル ク ト サ ミ ン 濃度が 異 な る 2 つ の プ ー ル 血
清を 1 魔の測定 で 5 回ずつ 測定 くintr a ass ayl し ， 測
定内誤差 を求め た ． ま た ， 演度 の 異 な る 別 の 2 つ の
プ ー ル 血清を 5 回の 異 な る機会 に 測定 くinte ra ss ayl
し ， 測定間誤差 を検討 した ．
21 希釈お よ び 回 収試験
血清 フ ル ク トサ ミ ン 濃度が 高値 を 示 し た 血 清 を生
理 食塩水 で倍々 希釈 し て ， 標準 曲線 と の 平行性 を検
討 した ． ま た血 清フ ル ク ト サ ミ ン 濃 度が 明 ら か な 3
つ の 異 な る プ ー ル 血清 に ， そ れ ぞ れ0．5， 1 お よ び
2m M 濃度の D M F標準液 を添加す る こ と に よ り回 収
試験 を行 っ た ．
H ． 臨床的検討
1 ． 糖尿病患者お よ び健常者 に お け る 血 清 フ ル ク
トサ ミ ン濃度
い 対象
当院第 1内科 へ 入 院中あ る い は 外来通 院中 の 糖尿
病患者77名 く男35名 ， 女42名 ， 平均年齢58．4歳っ と健
常者44名 く男20名， 女24名 ， 平均年齢49．2歳う を対象
と した ．
2う 方法
健常者お よ び糖尿病患者 の 空腹時血清 を用 い て 前
述 の方法 に 従 い 血 清 フ ル ク トサ ミ ン 濃度 を測定 し た ．
さ ら に ， 血 清 フ ル ク トサ ミ ン 濃度測定時 よ り 0 週 ，
2週， 4遇 お よ び 6週前 の 空腹時血糖値 と の 関係 を
















Fig．1． Effe ct of pH o n redu cing a ctivity o
f
D M Fand hu m a n s e rum albu min くH S AJ．
口， 4m M D M Fニ ー， 4％ H S Aニ A ， 4m M DM F＋
4％ H S A．
濃度 と 同時 に 測定 し た glyc ated albu min と の 相関
を ， 100検体に つ い て 血 清 フ ル ク トサ ミ ン 濃度と同時
に 測定 した H b AIC との 相関 を検討 し た ．
2 ． 糖尿病 ス ク リ ー ニ ン グ に お け る 血清 フ ル ク ト
サ ミ ン濃度測定 の 有 用性
1つ 対象
8 37名の 検診受診者 に 於 い て ， 3 回の 受診の う ち2
回 以 上 尿糖 を指摘 され た42例 く平均 年齢44．0士8．8
歳1 を対象 と し た ．
2う 方法
対象者全例 に75g 経口 ブ ド ウ糖負荷試験 く75g
－
O G T Tう を施行 し ， 日本糖尿病学会の 血 糖曲線 の判
定区分 割 に 基づ い て正 常軋 境界 乳 糖尿病 型の3群
に 分 け ， 各群 の 空腹時血糖 tF P Gl， H b AIC お よ び血
清 フ ル ク トサ ミ ン 濃度 を検討 した ■
血 糖 は glu c o s e o xidas e法 ， H b AIC は H P L C法
く京都第 一 科 学 ， Auto AIC
■rhrり， glyc ated albu min
は T B A圧hioba rbitu ric a cidl法
1 0，に よ り測定した．
III． 推計学 的検定
結果は こ と わ り の な い 限り平均値 士 標準 誤 差 で示
し ， 推計学的検討 は回 帰分析 Stude nt
，
s t－te St およ
び分散分析 を用 い ， 危険率 5％以 下 を推計学的 に有
意 と判定し た ．
成 績
1 ． 基礎 的検討


















W a v ele n9t h くn ml
Fig． 2■ E ffe ct of albu min o n abs o rp
tio n spect
－
ru m of r edu c ed N B T．
A， 4m M D M Fこ B， 4m M D M F＋ 4％ H S AiC－
4％ H S A．
糖尿病患者の 血清 フ ル ク トサ ミ ン 濃度
の決定
生理食塩水に 溶解 し た 4m M D M Fに よ る N B Tの
還元発色は ， 反応液の pH が 9以 下で は 認め ら れ ず ，
pHlOで は青紫色の 発色 を軽度認 め るの み で あ っ た ．
しか し ， p王1 が1 0を越 え る と 発色 は急激 に 増強 し ，
pHl に お ける 吸 光度は s c ale o ut し た ■ 4％結晶化
H S A生理 食塩 水で は ， p王ilO 以 上 の アル カ リ溶液中
で は D M F と同様 に N B Tを発色さ せ た が ， pH lOか
ら11での 発色の 程度 は軽度 で あ っ た ． D MF を4 ％結
晶化 E S A 生理食塩水 で溶解 した場合， 生理 食塩 水の













Fig．3． E ffe ct oftw o diffe r e nt pr epa ratio n s of
hu m a n s er u m albu min 田 S Alo nthe redu ctio n
of N B T by D M F．
ム ，4m M D M F＋4 ％ H S Atfr a ction Vlニ A， 4m M
D M F＋ 4％ H SA くCryStalliz ed a nd lyophiliz－
edh o， 4％ IISA tfra ctio n Vlニ ■， 4％ H S A






一 －－－ ．－ ■
5 10 1 5 2 0 2 5 min，
Fig．4 ． Effect oftw odiffe re nt pr epa r atio n s of
hu m a n serum albu min くH SAl on tim e c ou rse
Of N B Treductio nby D M F．
A ， 4mM D M F＋4％ HSAくfra ctio nVlニ A ，4m M
DM F＋ 4％ H S AくCrySta11iz ed a nd lyophiliz－
edh o， 4％ H S Atfra ctio n Vlこ ■， 4％ H S A
くc rystalliz ed a nd lyophiliz edl．
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D M FをpH l O．8で N B Tと反 応さ せ た時の 吸収 ス ペ
ク トラ ム は ， D M F溶液中の 結晶化 H S A の有無に よ
りそ の パ タ ー ン が 大き く 異な っ た く図21． 反応液は
結晶化 B S A が存在 し な い 場 合 に 最大の吸光度 を 示
し
， 波長 610n m 前後 で な だ ら か な ピ ー ク を示 した の
に 対 し
，
4 ％結晶化 H S A存在下 で は吸光度 は減少
し ， 波長 530n m で 比 較 的明瞭 な ピ ー ク を 示 し た ．
4 ％結晶化 H S Aの み で は 吸 光度 の変化 は わ ずか で
あ っ た ．
2 ． ヒ トア ル ブ ミ ン製剤の 差
D M F溶液中 に 含ま れ る H S A製剤 の違 い に よ る












Fig．5． Effe ct of glu c o seく1000mgld1l on the
r edu ctio n of N B T by DM F．
■ ， 4％ H S Ai O， 4％ H SA十1000mgノdlglu c o－
s e三 A ， 4m M D M F＋4％ HSAこ口， 4m M D M F＋
4％ HSA ＋1000m gldlglu c os e．
Fig． 6． Effe ct ofv a rio u sglu c o se c o n c entrations
on the r edu ctio n of N B T by D M F．
A ， 4m M D M F十4％ H S A三 ■， 4％ HS A．
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H S Aくfr a ctio n Vl 生理 食塩水で溶解 す る と ， 結晶
化 H S A生理食塩水 で 溶解 した 場合 に 比 し ， pH lO 以
上 で の 吸光度 は明ら か に 増大 し ， 吸 光度 の 差 は 2種
の H S A製剤 を それ ぞ れ 単独 で 反 応さ せ た 時の 吸光度
の 差 に ほ ぼ 一 致 した く図3う． こ の 点 を更に 検討す る
た め ， pH lO．8に お け る反応 を経時的に 見 る と ， 図4
に 示 す如 く ， DM F溶液 の 吸光度 の 差は 2種 の H S A
生理 食塩水 の み を反 応 させ た時の 吸 光度の 差 に 一 致
した ．
3 ． ブ ド ウ糖濃度 の 影響
4％結晶化 H S A生理食塩水 に10 00m gldl ブド ウ糖
を 添加 し て N B T と反応 さ せ た 時 の 吸 光 度 は ，
pH l 以上 で は ブ ド ウ糖非添加時 に 比 し 大 と な っ た
が ， pH lO．8で は明 ら か な差 は認 め な か っ た ． ま た ，
4m M D M F含有 H S A生 理 食塩水 に 1000m gldl ブ ド
ウ糖 を添加 し て も ， 非添加時 に 比 べ て ， pHlO．8 に お
け る 吸光度 に は大 きな 差 を認 め な か っ た く図 5ン． 添
加す る ブ ド ウ糖濃度 を 62．5m gノdlか ら 1 000m gldlの
間で 変化 さ せ て も ， 同様 に 吸光度 に 差 を認 め な か っ
た く図 6ン．
4 ． 血 清フ ル ク トサ ミ ン 濃度測定
D M F標準液中の 溶媒 で あ る ア ル ブ ミ ン の 測 定に 及
ぼ す影響 を補 正 す る た め ， D M F が Om M す な わ ち
H S A の み で N B T と反応 さ せ た 時の A A くニ A．5 － A
lOI を各 D M F濃度 で の A Aか ら差 し 引い て標準曲線
を作成 し た ． 標準曲線 はD M F濃度の増加 に 比 例 して
Fig． 7． Sta nda rd c u rve for fr u cto sa mine a s say．
F ru CtO S a min e sta nda rds w e re m ade up by
adding indic ated am o u nts of D M Fto 4％
H S A－ C O ntaining O．14M s alin e．
A A くニ A．5 － A．J r epr e se nts the abs o rba n c e
Cha nge o v e rthe 5min ． pe riod betw e e nlOa nd
15min ． fr o mthe sta rt ofthe r e a ctio n．
良好 な 直線性 を示 した く図7ト
1う 測定内お よ び測 定間誤差
血清 フ ル ク トサ ミ ン 濃度の 異な る 2 つ の プ ー ル血
清 を 1 度の 測定で そ れ ぞ れ 5 回 ず つ 測定 し て得 た平
均濃度は 2．33m M お よ び 4．65m M で あ り， 変動係数
くC Vl は それ ぞれ2．57％お よ び4 ■14％で あ っ た ． さ
ら に 濃度の 異 なる 別の 2 つ の プ ー ル 血 清 を 5 回 の異
な る機会 に 測定 し て 得た 平均濃度は 2．40m M お よ び
4月6m M で あ り ， C V は それ ぞ れ3■40％お よ び5．56％
で あ っ た く表 1う．
21 希釈お よ び 回収試験
血清 フ ル ク ト サ ミ ン 濃度が 高値 を 示 した 検体血清
く5．04m Ml を用 い て 希釈試験を行 っ た ． 血 清を8倍
ま で 希釈 し て得 ら れ た測定値 は理 論値 と よ く 一 致 し
良好 な直線性 を示 した く図8 う．
血 清 フ ル ク ト サ ミ ン 濃 度 1．07m M く検 体Aj，
1．24m M く検体Bl お よ び 1．59m M く検体 C lの血清
に ， それ ぞれ 0．5， 1 およ び2m M 濃度の D M Fを添加
す る と ， 回収 率は検体 A で は98％ 句 100％， 検体B で
は1 00％ 旬 102％， 検体 C で は100％ 旬 104％で あ っ た
く表 2I．
以 上 の 結果よ り ， N B T反 応液 の pH を10．8， 吸収

























X 8 X 4 X 2
Dilutio n ofs e r u m
Fig．8． Dilutio n c u r v e of n e se r u m s a mple．
Se r u m， Which c o ntain s5．04m M fr u cto s a min e．
w a sdiluted with O．14M s alin e．
糖尿病患者 の 血清 フ ル ク トサ ミ ン濃度
H SA を用い ， 血 清フ ル ク トサ ミ ン 濃度の 測定 を行 っ
た ．
I工． 臨床的検討
1． 糖尿病患者 お よ び健常者 に お け る血 清 フ ル ク
トサミ ン 濃度
血 清フ ル ク ト サ ミ ン 濃 度 は健常者 で 平均 2．36士
0．42mM くM e a n士 2S Dl ， 糖 尿 病患 者 で は 3．14士
1．31mM と， 糖 尿 病 患者 で 有意 に 高価 で あ っ た
くpく 川 0い く図9う一 血 清 フ ル ク トサ ミ ン濃度 の 測定
前0 ， 2 ， 4 およ び 6週 の 空腹時血糖値 肝P Gl と の
間に は い ずれ も 有意な 正 の 相 関関係 が認 め ら れ た
くpく0．05旬 0－00い が ， 特 に 測定前2 へ 4 過 の F P Gと
の間に 強い 正 の 相関関係 を 示 し た く図10つ．
血清 フ ル ク トサ ミ ン濃 度と glyc ated albu min と の
間に は 1 次 回 帰式 Y ニ 5．12 X－0．36， 相関係数 r ニ
0．708 くp 0．001うく図1い ， また ， 血 清 フ ル ク トサ ミ ン
濃度と H b AIC の 関係 は 1 次 回 帰式Y ニ 0．23 X十1．52，
相関係数 r ニ 0．751くpく0．0011 く図12っ と ， そ れ ぞ れ
有意な正 の 相関関係が認め ら れ た ．
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2 ． 臨床例
症例 1 こ50歳男性 ， 単身赴任 の会社貞 ． 全 身倦怠
感お よ び体重減少 を 主訴 と して 来院 し ， 糖 尿病 を初
め て指摘さ れ入 院し た ． 入院時 ， F P G は214m gldl，
H b A．c は10 ． 1％ ． 血 清 フ ル ク ト サ ミ ン 濃 度 は
3．47m M と ， い ずれ も高値 で あ っ た ． 厳格 な食事療法
お よ び運動療法 に よ り F P G は急速 に 改善 し た ．
F P G 正常化後22 日目 に は血清 フ ル ク トサ ミ ン 濃度 は
2．71m M と正常化 し ， そ の 後 更 に 低下 し た ． 一 方 ，
H b AIC は FPG 正常化後約 2 ケ月経て 6％とな り 正 常
化 した く図13左う．
症 例 2こ44歳男性 ， 会社員 ， 日 常生酒 の乱れ によ
り血 糖 コ ン トロ ー ル 不良と な り 入 院 し た ． 入 院 時 ，
F P G 218m gノdl， H b A．c 9．1％， 血 清 フ ル ク トサ ミ ン
濃度 3．65m M で あっ た が ， 食事療法の徹底 に よ り入
院後10 日目 に は F P G 130mgldl と な り， 入 院後20 日
目に は血清 フ ル ク トサ ミ ン 濃度が 2．70m M と 正常化
した ． 一 方 t H b A．c は入 院後45日目に6．2コと な り ，以
後さ ら に 低下 し たく図13右つ．
Table l． Reprodu cibility of fr u cto s amin e a ss ay
aIintra as s ay v a riatio n blinter a ss ay v ariation
No． ロ H ロ 田
ロ 2．34 4 ．81 2．4 1 4．91
2 2．38 4 ．5 4 2．49 4
．
48
3 2．32 4 ．87 2．41 4．84
4 2，37 4 ．40 2．27 4．50
5 2．23 4 ．65 2 ．4 4 4．30
Me a n くmMl 2．328 4 ．65 4 2．4 04 4．604
SD くmMl 0．060 0．193 0 ．2 56 0．256
C V く％ナ 2．566 4 ．1 4仁1 3．399 5 ．5 58
aJEa ch po oled se ru m W a S a SS ayed fiv etim e sin the s a m ebatch．
bJEa ch po oled se r u m wチS ．a SS ayed in duplic ate in fiv ediffere ntbatches．
C Vこ C O e缶cie nt of v arlatlO n．
Table 2． Reco v ery test of fru CtO Samine as say
Sa mple A







a say v alu e reco v ery
くm Mj く％I
Sa mple B
a ss ay v alu e r e c o v e ry
くm Ml く％1
Sam ple C
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D I A B E T JC S
くl車 丁刀
Fig．9． Se ru mfru cto s amine co n ce ntr atio n s of
C O ntrOl a nd diabic s e r a．
Ve rtical ba rs r epre s e nt m e an士2S D．
． ．．
， pく0．001 by Stu nde nt
，
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田
3う 糖尿病 ス ク リ ー ニ ン グ に お け る 血 清 フ ル ク ト
サ ミ ン濃度測定 の 有用 性
集 団検診 に お け る尿糖陽性者42例の 75g OG T Tの
血 糖 曲線 は糖尿病 型 1 0例 く23－6％う ， 境 界型2 0例
く47． 6％う， 正 常 型12例 く28■6％フ で あ っ た ． 平均
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Fig．11． Co r relatio nbetw e e n se r u mfru ctos a mine
a nd glyc ated albu min c o n c entr atio n s． N こ 36，
Y ニ 5．12 X－ 0．36， r ニ 0．708， pく0．001
Nニ3 5
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Fig．10． Co rr elatio nbetwe en se r u mfru cto s a min e












糖尿病患者の 血 清 フ ル ク トサ ミ ン濃度
2．2m gldl， 正 常型 94－1士1．7m gldlで あ り ， 糖尿病 型
で は境界 型 ， 正 常型 に 比 し有 意 に 高値 で あ っ た
くpく0．001I が ， 境 界型と 正 常型 と の 間 に は有意差を
認めな か っ た ■ ま た ． 平 均 H b AIC は糖 尿病 型6．91士
0．63％， 境界型4．75士0．09％ ， 正 常型4．50士 0．08％で あ
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Hb 山C く％I
Fig．1 2． Correlatio nbetw ee n se r u mfru cto s a min e
a nd glycated he m oglobinくH b AICI c o n c e ntr a－
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に 高値 で あ っ た くpく0．001ン が ， 境界型 と 正常型 の間
に は有意差 を認 め な か っ た く図14ン． これ に 対 し， 血
糖フ ル ク トサ ミ ン 濃度 は糖尿病 型3．52士0．28m M ， 境
丁
． ． ．－－ － － 輌
r
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と ょ L王■
No r m al Bord卓rlin 卓 Diab卓ti亡
川 ニ1 2I くNニ2 0I くNニ1 0I
Fig．1 4． Distributio n of value s of glyc ated he m－
Oglobin くH b AICI a c c o rding to the r es ults of
75g o r al glu c o s etole ra n c et stくO G T Tl．
T he re s ults ofthe 75g O G T Tw e re cla s sfied
a c c o rding to the diagn o stic c rite ria of the
Japa nD iabetic So ciety．
Vertic al ba r s r epr es e nt m e a n士S． E． M ． ．
N ．S． ， n Ot Signific a ntニ
．＋ ．
， pく0．001．
Ca se 2 M ．le 暮轟y， 0．
0 1 0 2 0 3 0 4 0 5 0 6 0
Du r atio n oI tr e a t m e n trdaysI
Fig． 13． Te mpo r al r elatio nbetw e en s er u mfr u cto sa min e a nd glyc ated he m oglobin
くH b A．cI co n c e ntr atio n s afte rtr e atm e ntin tw odiabetic patie nts．
■ ， S e ru mfru cto s a min e c o n c e ntr atio n三 ム ， H b AIC ．
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界型2．56 士0． 5m M ， 正 常型2．31士0．06m M であ り ， 糖
尿 病 型 で は 境界型 や 正 常 型 に 比 し 有意 に 高 値
くpく0．001ぅ で あ る のみ な らず ， 境界 型と正 常型 と の
間に も有意 な羞 を認 め た くpく0．0引 く図151■
考 察
生体内で は ブ ド ウ糖 と蛋白 の非酵素的な結合 くg－
1yc atio nl に よ り Am ado ri化合物 で あ る ケ ト ア ミ ン
が 生 ずる ． その 代表例と して H b AIC が よ く知 ら れ ，
臨床的 に 長期 の 血 糖 コ ン ト ロ ー ル 状態 を 示 す 指標 と
して ， 広 く利用 さ れ て い る 3 欄 ． 血清 蛋白 や血清 ア ル
ブ ミ ン の glyc atio nに つ い て も 主 に TBA 法 に よ り検
討が な さ れ 附 lの， H b AIC と は異 な っ た 比 較的短期間
の け コ ン ト ロ ー ル 状態 を反映す る も の と 考 え ら れ て
い芦． しか し ， 従来の TB A法 を 中心 と した測定法 は
測定系 へ の ブ ド ウ糖の 干 渉 を除去 す る た め ， 血 清 を
透析 した り 句 ， 酸を加 え て 蛋 白 を沈澱 さ せ る
川 な どの
前処 理 が必要 で あ り ， 更 に 測定法の 繁雑さ も 加わ り，
H b A．c ほ ど臨床的 に普及 す る に は 至 っ て い な い ． 今
回 ， 著 者 は 血 清蛋 白 の glyc atio n よ り 生 じ た
ketoa min e け ル ク ト サ ミ ンI が テ ト ラ ゾリ ウ ム 塩 を
還 元発色 させ る こ と を利用 した 糖化蛋白 く血清 フ ル
ク トサ ミ ン 濃度1 の測定法
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Fig． 15． Distributio n of v alu e s of s e ru mfru cto s－
a mine c o n c e ntratio n a c c o rding to the re s ults
Of 75－g O G T T．





， Pく0．001． by A N O V A fo1lo－
W ed by m ultiple c o mpa ris o n s．
床的面 か ら検討 し た ．
本測定法 で は ， keto amin eくフ ル ク トサ ミ ンl の 還
元 能 を検出す る た め 被還 元物質と し て テ ト ラ ゾ リウ
ム 塩 の 1 つ で あ る N B Tを用 い た ． N B Tは 還元 され
る こ と に よ り ， 青紫色の ホル マ ザ ン に な る こ と が知
ら れ て お り l り， こ の 生 成 し た ホ ル マ ザ ン を比 色定量
す る こ と に よ り血 清 フ ル ク トサ ミ ン 濃 度 を 求め るも
の で あ る ． 標準物質 に は合成 Am ado ri転移生成物で
あ る D M FくSigm a社製l を 用 い た ． 図 1 に 示 す如
く
，
反応液の pH が10 以 上に な る と N B Tは発色し．
ア ル カ リ性溶液中で の ketoamin eの 還元 作 用 1一 を確
認 し た ． ア ル ブ ミ ン自体 に も D M Fと同様 な NB Tの
還元発色作用 を 認め た が ， D M F溶液中 に ア ル ブミ ン
が 同時 に 存在 す る 条件下で は ， D M F単独の 場合に比
し ， 吸 光度は む し ろ低下 す る傾向 に あ っ た く図1J．
ま た ， 吸収ス ペ ク ト ラ ム に お い て も ， ア ル ブ ミ ン が
同時 に 存在 し た場合 ， D M F単独に 場合 に 比 し ． 全般
的 に 低 い 吸 光度 を示 し た く図 2ト ニ の 原因 に つ い て
は ， 以 下 2 つ の 可能性が 考え られ る ． 第 1 は アル ブ
ミ ン添加 に よ り ホ ル マ ザ ン の 溶解度 が変化 す る 可能
性 で あ る ． N B T還 元 に よ り 生じ た ホ ル マ ザ ン は凝集
して析出 し易く難溶性と な る 工2ナた め ， 遠心 す る と異
色の 沈澱が生 じた が ， D M F溶液中に ア ル ブ ミ ン を加
え て 反応さ せ た 場合 ， こ の よ う な 沈 澱 を 認 め ず， ア
ル ブ ミ ン 非存在下で は凝 集析出 し た ホ ル マ ザ ン に よ
り光が 散乱す る結果 ， 吸光度が 高 く な る こ と が考え
られ る ． 他 の 1 つ の 可能性と して ， NB Tと アル ブミ
ン の 相互 作用 が 考え られ る ． す な わ ち ， 同 時に 存在
す る ア ル ブ ミ ン が N B T と結合 し ， N B Tの 還元され
る べ き 部位 が マ ス ク さ れ る こ と に よ り 反 応 が 阻害さ
れ る 可能性
Bl で あ る ． John s o nら 8I は ， D M F と
N B T を反応 さ せ た 後に アル ブ ミ ン を添加 して も吸光
度 ス ペ ク ト ラ ム の パ タ ー ン に 変化 が な い こ と か ら ，
後者の 可能性 を考 え て い る ． 以 上 の 如 く ， ア ル ブミ
ン 非添加時 の ホ ル マ ザ ン の 難溶性 や 吸 光度 ス ペ ク ト
ラ ム の パ タ ー ン な ど か ら D MF 溶解液中 に ア ル ブミ
ン を添加 す る こ と が必 要 で あ り ， 測定 時 の 吸 収波長
は 530n m が 至 過と 考 え られ た ．
D M F溶解液 に 添加す る と 卜血 清 ア ル ブ ミ ン 用
．
S Al 製剤の 違 い が N B Tの 還 元発色 に 及 ぼ す影響を
検討 し た著者 の 成績 で は ， 結晶 化 HSA に 比 し ，
crude な H S Aくfr a ctio nVl を用 い た 場合の 吸収度が
高値 を示 した ． し か し ， こ の 吸光度 の 差 は ， 両アル ブ
ミ ン．製剤 を それ ぞれ 単独 で
N B Tと 反 応 さ せ た とき
の 吸 光度 の差 に ほ ぼ 一 致 し た こ と か ら ， ア ル ブ ミ ン
製剤中に 含 ま れ る還 元 物質 の 量 的 あ る い は 質的差に
糖尿病患者の 血 清 フ ル ク トサ ミ ン 濃度
よる可能性 が大き い と 考 えられ た ． Lloyd
1 3I
も今回 の
成績と同様 に ， 液状の アル ブ ミ ン 製 剤 を 使用 し た場
合と凍結乾燥 ア ル ブ ミ ン 製剤を使 用 し た 場合 と で は
D MF標準液の 吸 光度 に 差 が あ る こ と を報告 し て い
る ． ニ の 点 に閲 し ． Cain e sら
14， は市販 の ア ル ブ ミ ン
製剤をbo r o n ate affinity c olu m nに 通 し て ， 糖化 ア ル
ブミ ン を除去 した後 に 使 用 す ると ， 吸 光 度 に 羞が な
くなる こ と を明 らか に し ， ア ル ブ ミ ン 製 剤中 に 混 在
する糖化ア ル ブ ミ ン 豊 の 差が大き く 関係 す る こ と を
指摘した ．
血清中に 含まれ る ブ ド ウ糖の 測定系 へ の 影響 を 見
る ため ， 結晶化 H S A含有 D M F溶液中に 1 00m gJ
dlの ブ ド ウ糖を添加 し て N B T と反応 させ た が ， 少な
く とも pH ll 以下 で は非添加時の吸 光度 と 明 ら か な
差を認め なか っ た ． しか し ， pH llを越 える と ブ ド ウ
糖の N B Tに対 す る還元 発色作 用 が 出現 す る た め く図
5I． 反応液 の pH は11 以下 が望 ま し い と考 え られ た ■
以上 の 基礎的検討デ ー タ を も と に ， 血 清 フ ル ク ト
サミ ン 濃度 の 測定条件 を反応液 の pH は10．8， 吸収波
長は 530u m ， 反応温 度は37
0
Cに 設定 した ． 反 応 時間
を15分と し て ， 反 応後10分と15分 の 吸 光度 の 差 を 用
い た理 由は ， 血 中 に 存在す る他 の 還元 物質 に よ る 干
渉作用 が 反応開始後10分位ま で の 比 較的初期 に 大 き
く ， それ 以 降で は減ず る こ とが 知ら れ て い る
且，た め で
ある ．
検量線の 作成 に 際 し ， 上 述 した ア ル ブ ミ ン 製 剤 の
適い に よ る 影響 を除去 す る ため ， Om M 濃度の D M F
すなわ ち H S Aの み で 反 応さ せ た場合 の A A く二 A 15
－ A．01 を 0 と して各濃度 に お け る A A を補 正 用 し
た ． 検量線 は DM F濾度が Om M か ら4m M ま で 良好
な直線性 を 示 し ， 簡 便 の た め に は D M F濃度 が
Om M と 4m M の 2点の み を測定 す る こ と で も支障な
い もの と思 わ れ た ． 測定系の 測定内誤差 お よ び測定
間誤差の 変動係数くC Vl． 回収試験 ， 希釈試験の 成績
はい ずれ も ほぼ 満 足 で き る も の で あ り
，
実 用 に 足 る
信頼性の 高 い もの と 考 えら れ た ．
今回の 測定 で は ， Johnson の 原 法8Iに 準 じて標準物
質と して 合成 A m ado ri転移生成物 で あ る D M Fを用
い た が
， 最近 彼ら は D M Fの N B Tに 対す る 反応 が測
定条件の わ ずか な適 い に よ り鋭敏 に 左 右 さ れ る こ と
か ら ， 標準物質と し て D M Fに 代わ っ て 糖化ア ル ブ ミ
ン を使用 して い る 15，． しか し
， 今回 の 著者の 成績で は
測定問誤差 も比 較的小 さ く ， 糖化 ア ル ブ ミ ン 作成 の
手数や作成 した糖化 ア ル ブ ミ ン の 含量 を 再 び D M F
を用 い て 較正 す る こ と な どの 繁雑 さ を 考慮 す る と ，
測定条件 を吟味す れ ば ， 原 法 で も 十分 に 実用 に 値 す
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る と考 え られ た ． ま た ， Cain e sら
川
は糖化ア ル ブ ミ
ン を標準物質と し ， 還 元発 色剤 と して N B Tの 代 わ り
に dim ethylthia z oトdiphe nyltetr a z oliu m bro mide
くM M Tl を用 い る糖化ア ル ブ ミ ン 測定法を報告 した
が ． あ ら か じ め 血 清検体 の ア ル ブ ミ ン を affin ty
chrom atogr aphy で 分離す る操作 を必 要 と し ， 大量
検体 の 処理 に は 不適 と思 わ れ た ．
臨床的検討 に お い て ， 糖尿病患者 の 血清 フ ル ク ト
サ ミ ン濃度 は対照 群に 比 し有意に 高値 で あ り ， 過 去
2 過か ら 4 週前の FP G との 間 に 強い 正 の 相関関係 が
認め ら れ た く図10I． また ， 臨床例 く図131 か ら明 ら
か な よ う に ， 血 糖 が 急激 に 改善 し た 症例 で は ，
H b AIC の 低下に 先立 ち血 清 フ ル ク トサ ミ ン 濃度 の 低
下 が認 め られ ， Baker ら 161も 同様 な成績 を報告 し て
い る ． 一 般 に E b AIC は過去 1 へ ノ3 ケ月の 血糖 コ ン ト
ロ ー ル 状態 を反 映す る と考 え られ て い る 3 川 が ， こ れ
らの 成績 は ． H b AIC と比較 して ， 血 清フ ル ク トサ ミ
ン濃度が よ り短 期間の 血 糖 コ ン ト ロ
ー ル 状 態 を 反映
して い る こ と を示 し， 従来の T B A法 を用 い て 測定 し
た糖化蛋白や糖化 ア ル ブ ミ ンの 動態
6一刀 l刀と ほ ぼ 一 致
す る も の で あ る ． 実際に ， T B A法 に よ っ て 測定 した
糖化ア ル ブ ミ ン と血 清 フ ル ク ト サ ミ ン 濃度 と の 間 に
は r ニ 0．708 と良好 な相関関係 が認 めら れ た く図 川
こ と か ら も こ の 考 えが支持 され よ う ． Lloyd ら
13Iも
，
amin ophe nylbo r o nic a cidaffin ty chr o m atogr aph
－
y法 を用 い て 糖 化蛋白や糖化ア ル ブ ミ ン を測定 し ， 今
回と 同様に 測定し た血 清 フ ル ク トサ ミ ン 濃度 と の 相
関を検討 した と こ ろ ， い ずれ も r 二 0■ 91 と極 め て 良
好な相関関係が認め ら れ た と報告し て い る 一
本研究 で は ． 血 清 フ ル ク ト サ ミ ン濃度と Hb AIC と
の 間に も r ニ 0．75 と有意な 正 の 相関関係が認 め ら れ




1牛お よび 日indle ら
1 引
も 同
様 に HbAl と の 問に r 二 0．70 旬 0，80で 良好 な 相関関
係 を認 め て い る ． ま た ． T BA 法 や bo r o nic a cid
chro m atogr aphy 法 で 測定 した糖化蛋白 と H b AIC と
の 間 に も 同様 な相関関係 を認 め る と の 報 告が 多い
6，7，1 n 湖
． －h一 方 ， Cain e sら l小 は ， 血 清中 か ら あ ら か じ
め aff inty colu m nで血 清ア ル ブ ミ ン を分離 した後 ，
そ の 中 に 含 ま れ る 糖化 ア ル ブ ミ ン を 今回 と 同様 に
ketoa min eの テ トラ ゾリ ウ ム 塩 に 対す る 還元 作 用 を
利用 し て 測定 した 結軋 TlヨA法 を用 い て 測定し た糖
化ア ル ブ ミ ン 値 と は強く相関 い 二 0 ．9 71 し た が，
H b AIC と の 間 に は弱 い 相関 くr ニ 0．351 し か 認 め ら
れ なか っ た こ と を報告して い る ． 以上 の 様 に ， 必 ず
し も成績 は 一 致 しな い が ， 血 清 フ ル ク ト サ ミ ン 濃度
が H b AIC と 比 較的良好 に 相関す る理 由と して ， 以 下
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の い く つ か の 可能性が考 え ら れ ． 第 1 は， 血 清 フ ル
ク トサ ミ ン 濃度が ． 血 清 中に 含ま れ る 糖化 ア ル ブ ミ
ン の みな らず ， アル ブ ミ ン よ り半減期 の 長 い 血 清蛋




s e r u m
glyc ated pr otein と して ， そ の 平均 を反 映 し て い る と
考 え ら れ る こ と か ら ， 血 清 フ ル ク ト サ ミ ン 濃 度 と
H bAIC との 相関関係が糖化ア ル ブ ミ ン と H b AICと の
相関関係よ りも 強く な っ た 可能性が あ ろう ． 第 2 は，
対象 と し た糖尿病患者の 差異 に 起因 す る 可能性 で あ
る ． 対 象と した糖尿病患者の 多 く が ， 比 較 的長期 に
わ た り 安定 した血糖 コ ン ト ロ ー ル 状 態 に あ る 場合 に
は ， 血清 フ ル ク トサ ミ ン 濃度 と H b AIC と は 良好な 相
関関係 を示 す と 思わ れ る ． 逆 に ， 対 象患者中 に 臨床
例 く図1封 で 示 した よ う な 血糖が比較的急激 に 改善
さ れ た例 や 急激 に 悪化 し た例 を 多く含 ん だ場合 に は ，
血 清 フ ル ク トサ ミ ン濃度 と H b A．c と の 相 関関係 が弱
ま ると 推測さ れ る ． 従っ て ， 余 り 急 激な 血 糖変動 の
ない 安定型糖尿病患者 で は ， 血 清 フ ル ク ト サ ミ ン 演
度が H b AIC の代用 と して 十分 に 使用 し得 る可能性 を
示唆 して い る ．
境 界型の 耐糖能異常 を呈 す る例 で は ， 糖 尿病 へ 進
展す る率の 高い こ と が知 ら れ ， Kado w ak iら
20，に よ
れ ば， 日本糖尿病学会の診断基準
別 に よ り境界型を呈
した288 人の 5 ル 10年間の 経過観察 に よ り ， 48人 く1
6．7％う が顕性糖尿病 へ と進展 した と 報告 して い る ．
ま た ， 7 5g O G T T の W H Oに よ る 診断基準
21， で
I G T を 呈 する も の は虚血性心疾患
翰
や そ の 他 の 動脈
硬化性疾患 錮 の発生 頻度 が有意 に 高 い こ と が 明 ら
か に さ れ て い る ． こ の よう な観点 か ら ， 軽 度耐糖能
異常者 く境界型や 1GTう を ス ク リ ー ニ ン グす る こ と
が 重要と考え られ る が ， ス ク リ ー ニ ン グ を目 的 に ，
全例 に G T T を行う こ と は 容易 で は ない ． そ こ で ， 集
団検診時の 糖尿病患者 ある い は耐糖能異常患者 の ス
ク リ ー ニ ン グに お け る血 清 フ ル ク ト サ ミ ン 濃度測定
の 有用性を検討す る た め ． 75g O GT T の血糖 の 判定
区分と の 関係 を見る と ， 血清 フ ル ク ト サ ミ ン 濃度 は
糖尿病軋 境界型の い ずれ に お い て も ， 正 常型 に 比
し， 有 意に 高値 を示 した ． 同様 の 試み はBakerら
1 6厄
よ っ て も 行わ れ て い る が ， 今 回 の 成績 と は 異 な り
W H Oの 診 断 基 準
23， に よ る im pair ed glu c o s e
tole r a n c eく1GTl 群と 正 常群 との 間 で は ， 血 清 フ ル
ク トサ ミ ン 濃度 に 有意な菱 を認 め な か っ た と 報 告 し
て い る ． こ の よう に 成績が 異 な る 理 由 は 明 ら か で は
な い が ， 用 い た判 定区分 の違 い に よ る も の か も 知 れ
ない ． 一 方 ， E b AIC値 に つ い て は ， 正 常型と 境界型 と
の間 で有意差 を認 めな か っ た － Hall ら
25，は H bAICの
不 安 定部分 く1abile H b AICl を 除去 し た stable
H b A．c を用 い て ． 75g O G T Tの 血糖曲線の 判定区分
との 関係 を検討 し た結果 ， 糖尿病 ， 1GT お よ び 正常
型 の 各 群間 で Stable H b A．c 値 に 有 意 差 を 認 め ，
stable H b AIC の 測定 は糖尿病やI G Tの ス ク リ ー ニ ン
グ に 有 用 と 報告 して い るが ， 他 の 報 告の 多く
26 欄
は，
H b AIC を軽度 の 耐糖能異常 く境界 型う の ス ク リ ー ニ
ン グ と し て用 い る に は 不十分と述 べ て い る ． 今回 の
成績 は ， G T Tの 施 行 に 代わ っ て 血 清 フ ル ク トサミ ン
濃度 を 測定す る こ と に よ り ， 集団検診時の 耐糖能異
常者 を ス ク リ ー ニ ン グ し得 る可 能性 を 示 唆 し て い る
が ， 今後更 に 詳細 な検討 が必要と思 わ れ た ， 最後に ，
血 清フ ル ク トサ ミ ン 濃度は 治療効果 を早期 に 評価す
る う え で 有用 な 指標と考 え られ ， 従来の H b AIC や血
糖値 と組 み合わ せ る こ と に よ り ， よ り 綿密 な血 糖 コ
ン ト ロ ー ル 状態 の 把握 に 役立 つ も の と 思 わ れ た ． ま
た ， そ の 測定法 は従来の N B T法な どに よ る糖化蛋白
の 測定法 に 比 し迅 速 か つ 簡便 で あ り ， ま た 安価で必
要 と す る検体畳 も少 な い こ と よ り ， 測 定 の 自動化も
容易と考え ら れ た ．
結 論
血清 フ ル ク ト サ ミ ン 膿度測定法 の 基 礎的検討 お よ
び臨床的有 肝性に 関 す る検討 に よ り ， 以 下 の 結果を
得 た ．
11 血 清 フ ル ク トサ ミ ン 演度の 測定 は簡便で あり ，
測定 内お よ び測定間誤差 は少 な く ， 希 釈試臥 回収
試験 も良好 で あ っ た ．
2う 糖尿病患者に お け る 血 清 フ ル ク ト サ ミ ン 漠度
は ， 健常者 に 比 し有意 に 高値 で あ っ た t
31 血清フ ル ク ト サ ミ ン 濃度 と測定前 2
旬 4 過の
空腹時血糖 と の 間に 強 い 正 の 相関関係 が認 められた ．
4う 血清 フ ル ク トサ ミ ン 濃度と 糖化 ア ル ブ ミ ンお
よ び E b AIC の 間 に は有意な 正 の 相関関係が認 められ
た ．
5 1臨床例 で は血 糖 コ ン トロ ー ル の 改善 に 伴 い
早期 に 血 清 フ ル ク トサ ミ ン 濃度は 低下 し ， こ れ に遅
れ て H b A．c が低 下 した ．
61 血 清 フ ル ク ト サ ミ ン 濃 度 は ， 75g O G T Tの血
糖曲線 が正 常 型 を呈 す る群 に 比 し ， 糖 尿病 型 や境界
型 を 呈 す る群 で 有意に 高値 で あ っ た ．
以 上 よ り ， 血清 フ ル ク トサ ミ ン 濃度は H bAIC より
も 短 い 期間 の 血糖 コ ン ト ロ
ー ル 状態 を反映 し て い る
もの と推測 さ れ た ． 血 清フ ル ク ト サ ミ ン 濃度 の 測定
は簡便 で ， 自動化 も 容易と考え ら れ ， 肌 AIC や血糖
値 と 組み 合わ せ る こ と に よ り， よ り 綿密 な 血 糖
コ ン
糖尿病 患者の 血 清フ ル ク トサ ミ ン濃度
ト ロ
ー ル 状態の 把握 が 可能 に なる と 思わ れ た ． ま た ，
糖尿病や耐糖能異常 傾 界型I の
ス ク リ ー ニ ン グ に
ぉける 有肝 性も 示 唆さ れ た －
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Abstract
In vivo， glu c osebo und to pr otein by aldimin e linkage undergoes an A m adori
rea r ra nge ment t o the keto a min e くge n eric a11y te r m ed fr ucto s a min el a nd fr u cto s a mine is
kn ow n to a ct a s a r edu cing age ntin al kalin e s olutio n． T he pr e se nt study w a s
u ndertake n
to inve s tlgate the optl m al c onditionsfo r， and the clinic al us efuln ess of， Ser u mfr u
ct o s amin e
as s ay． T he assay w asbased o n the ability offr uc t o sa mine t oredu c eth
e dye nitr oblu e
tet。，aZOliu mくNB Tl toits c olored fo rm az n with m e asu rem ent of the s ubsequent changein
optical de nsity ． A synthetic f
．r u cto samin eく1－ deoxy －1 － m Orpholin o－ D －fr u ctos e， D M FI w as
u s ed as the sta ndard， and optim al c onditionsfor the a ss ay w ere e stablished as follows ニthe
ap pr opriate pH w a sl O．8， r e a Ctio n tim e 15 min ． ， te mpe r atu re3
7C a nd o ptic al w av ele ngth
5 30n m ． The c o efficie ntsof variation くCVlfo r within － r u nand betw e e n－ r u n W e r e2．6
へ 4．1％
a nd 3．4 へ 5． 5％ ， re SpeCtively． The seru m fruct o s a mine c onc entra tion wa s m e a su re
d in 77
diabetic a nd 4 4c ontr oIsubjects， The diabetic sera showed signific antly higher levels of
fr uct 。S amin e than those of the c ontroIs ニ3．1 4士1．3 くm e an 士 2 S Dl m M vs■ 2．3 6士 0．4 m M
くpく0．00 1． Se r u mfruc t os amine c o n ce ntratio n s w ere signific antly c orelated with glyc
ated
albumin くr ニ 0．7 08， pく 0．00 1h glycated ha em oglobin くH b AIClくr ニ 0．75l， pく0■ 00り and
fas ting pla s m aglu cos ele v els fo r the pr e c e
ding tw o w e eks くr ニ 0． 47 4， pく 0．0 1 a nd fo ur
we eks くr こ 0．73 7， pく0，0 0 1． w hich indica ted that ser u mfruc t o s amin ec on c entra tio n wa san
糖尿病患者の 血清フ ル ク トサ ミ ン 濃度 593
inde x ofinte r mediate ter mくtw o to fo u r w e eksナ blo od glu c o s e c o ntrol． In the 4 2s ubje cts




g Oral gluc ose tolera nce test
くOG T TI w a spe rfo r m ed a nd HbAIC a nd ser u mfr u ct os a min e c on c e n
tratio n w er e measured
sim ulta n eouSly－ The subjectswe re divided into three groups くdiabeticニ D ， borderlin e こB，
a nd nor mal二 Nl acc ording to the Japa n D iabetic Society diagnostic criteria for 75
－
g
o GT T． Ser u mfr uc t o s amin e con c e ntra tions of groups D，
B， and N w ere 3．5 2士0．28くm ea －
n 士S． E ． M ．1， 2．5 6士0－05 and 2．3 1士 0．0 6m M ， r eSpe Ctiv ely， a nd differ ed significantly
くpく0．0 卜 0－00 1， a m o ng the thre egr o ups
． By c o ntr a st， n either the fa sting plasm a glu c o s e
nor the H b AIC le v el w as significantly different betw e e ngroups B and N ． T he fruo tos amine
a ss ay w as sim ple and che ap， a nd m ay provide a useful to olfor m onitoring b
lo od gluc o se
contr ol a nd sc re eningfo rgluc o s eintolerance －
